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RESUMO – As porfirias são um conjunto de doenças metabólicas raras que resultam, maioritariamente, de um defeito geneticamente 
programado das enzimas da biossíntese do grupo heme. As manifestações clínicas são muito variáveis, assim como a sua gravidade 
e prognóstico. A fotossensibilidade é característica das porfirias cutâneas. O diagnóstico diferencial pode ser difícil devido à inespecifi-
cidade dos sintomas e à sobreposição dos achados laboratoriais. O tratamento ainda é controverso, embora a evicção da exposição 
solar seja essencial. Neste artigo pretende-se realizar uma revisão teórica sobre as porfirias com manifestações cutâneas em idade 
pediátrica, enfatizando o diagnóstico e tratamento de cada subtipo. 
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CUTANEOUS PORPHYRIAS IN PEDIATRICS 
ABSTRACT – The porphyrias are a group of rare metabolic disorders that result mostly from a genetically determined dysfunction of 
specific enzymes involved in the heme biosynthetic pathway. Clinical presentation is highly variable, as well as its severity and prognosis. 
The photosensitivity defines the cutaneous porphyrias. Differential diagnosis can be difficult due to uncharacteristic clinical symptoms 
and overlapping laboratory findings. The treatment is still controversial, although sun avoidance is essential. In this article, we intend to 
conduct a theoretical review of the porphyrias with cutaneous manifestations in children, emphasizing the diagnosis and treatment of 
each subtype.
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1. INTRODUÇÃO
O termo porfiria deriva do grego “porphýra“ e significa 
pigmento roxo, tendo sido utilizado devido à coloração da 
urina dos doentes com porfiria aguda intermitente. As por-
firias são um grupo de doenças metabólicas resultantes de 
défices enzimáticos na biossíntese do grupo heme.1 Os genes 
que codificam essas enzimas foram identificados e várias mu-
tações foram descritas. A diminuição da actividade enzimáti-
ca resulta na superprodução de porfirinas e seus precursores, 
quer na medula óssea no caso das porfirias eritropoiéticas, 
quer no fígado nas porfirias hepáticas. A acumulação de por-
firinas e seus precursores é responsável pelas manifestações 
clínicas da porfiria.2 A primeira descrição de porfiria cutânea 
foi realizada em 1889 por Barend Stokvis e, pouco tempo 
depois, em 1898 foi estabelecida a associação entre fotos-
sensibilidade e excreção de porfirinas na urina. Os sintomas 
cutâneos são frequentes e incluem fotossensibilidade, sensa-
ção de queimadura, bolhas e cicatrizes.3 A fotossensibilidade 
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ocorre em todos os tipos de porfiria excepto na porfiria por 
défice de ALA (ácido delta-aminolevulínico) desidratase (PAD) 
e na porfiria aguda intermitente (PAI). As porfirinas circulantes 
penetram na pele onde interagem com a energia luminosa, 
resultando em reacções do fototoxicidade. Portanto, as porfi-
rias cutâneas são um grupo particular de doenças fotossensí-
veis causadas por agentes endógenos. 
2. BIOSSÍNTESE DO HEME
O heme faz parte da constituição de várias hemoproteí-
nas, nomeadamente, a hemoglobina, mioglobina, enzimas 
respiratórias e enzimas citocromo p450. A biossíntese do 
grupo heme ocorre em todas as células nucleadas dotadas de 
mitocôndrias, mas sobretudo na medula óssea e no fígado.4 
A produção de hemoglobina na medula óssea é responsável 
por cerca de 85% da síntese diária de heme. Os restantes 
15% são utilizados no fígado para a produção das enzimas 
citocromo p450.5 
A biossíntese do heme é constituída por oito etapas en-
zimáticas que levam à conversão de glicina e sucinil coenzi-
ma A em heme (Fig. 1). A primeira e as últimas três etapas 
enzimáticas ocorrem na mitocôndria, enquanto as outras 
quatro localizam-se no citosol. Os metabolitos intermediá-
rios são porfirinas, principalmente na sua forma reduzida 
e designados de porfirinogénios, e precursores das porfiri-
nas, nomeadamente, o ácido 5-aminolevulínico (ALA) e o 
porfobilinogénio (PBG).5
O processo de biossíntese do heme é regulado por vários 
factores, sendo o principal a enzima ALA sintase. Existem dois 
tipos de ALA sintase: o tipo 1 é expresso no tecido hepático 
e suprimido pela presença do heme; o tipo 2 é expresso no 
tecido hematopoiético e estimulado pela presença de ferro 
intracelular.6 
3. CLASSIFICAÇÃO 
Classicamente, as porfirias foram classificadas em eritro-
poiéticas e hepáticas, dependendo do local onde predomina 
o défice enzimático, embora algumas tenham características 
em comum. As porfirias hepáticas são, por sua vez, subdivi-
didas em hepáticas agudas e crónicas, sendo que a primeira 
engloba a PAD, a PAI, a coproporfiria hereditária (CPH) e a 
porfiria variegata (PV), e a segunda a porfiria cutânea tarda 
(PCT) e a porfiria hepatoeritropoiética (PHE). Mais recente-
mente, as porfirias foram divididas em agudas e crónicas. As 
porfirias agudas englobam o grupo das hepáticas agudas, 
enquanto as crónicas são constituídas pelas porfirias eritro-
poiéticas e as hepáticas crónicas (Tabela 1).6
4. FISIOPATOLOGIA DAS LESÕES CUTÂNEAS
As lesões cutâneas resultam da interacção entre as porfiri-
nas e a luz visível na derme. Devido à sua estrutura em anel, 
as porfirinas são foto reactivas e absorvem fortemente a luz 
Fig 1 - Biossíntese do grupo heme.
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do espectro da banda Sorbet (400 a 410nm), capaz de pene-
trar nas camadas mais profundas da derme. A absorção de 
energia pela porfirina gera um estado de excitação que lhe 
permite libertar energia sob a forma de luz (a fluorescência 
característica de algumas porfirias) ou formar radicais livres 
de oxigénio. Estas moléculas provocam danos directos nas 
proteínas, lípidos e ADN, bem como danos indirectos nos te-
cidos através da desgranulação de mastócitos, activação do 
complemento e de metaloproteinases.
A distribuição das porfirinas, determinada pelas suas pro-
priedades fisico-químicas, é responsável pelas duas manifes-
tações cutâneas características da porfiria. As uroporfirinas 
hidrossolúveis, características da porfiria cutânea tarda, di-
fundem-se até à junção dermoepidérmica e as reacções in-
duzidas pela luz ocorrem na derme papilar, resultando em 
bolhas e fragilidade capilar. Em contraste, as protoporfirinas 
da protoporfiria eritropoiética são lipossolúveis e difundem-
-se apenas até ao endotélio dos vasos sanguíneos, causando 
necrose endotelial na derme papilar que se manifesta sob a 
forma de dor e edema.7-10
Histologicamente, as alterações observadas são seme-
lhantes em todas as porfirias cutâneas e incluem um espessa-
mento da parede dos vasos sanguíneos da derme papilar por 
material hialino e de coloração ácido periódico-Schiff (PAS) 
positiva, mucopolissacáridos perivasculares e espessamento 
da derme com colagénio. Nas porfirias bolhosas verifica-se 
uma atrofia da epiderme e alterações estruturais das cristas 
epiteliais que levam à disrupção da membrana basal e à for-
mação de bolhas subepidérmicas.11
5. PORFIRIAS CUTÂNEAS
5.1 Porfiria eritropoiética congénita
A porfiria eritropoiética congénita (PEC), também designa-
da de doença de Günther, foi a primeira porfiria a ser descrita 
em 1874. É uma doença autossómica recessiva extremamen-
te rara que resulta do défice quase completo da enzima uro-
porfirinogénio sintase (Fig. 1). As manifestações clínicas são 
heterogéneas e podem surgir in utero, sob a forma de anemia 
hemolítica intra-uterina e hidrópsia fetal não imune, no pe-
ríodo perinatal com hiperbilirrubinémia, nos primeiros 2 a 3 
anos de vida por fotossensibilidade grave ou na idade adulta 
com uma fotossensibilidade moderada. O quadro cutâneo 
é caracterizado por uma fragilidade da pele que leva à for-
mação de vesículas e bolhas nas áreas foto expostas (sobre-
tudo mãos e face) e a infecções cutâneas de repetição que 
resultam em úlceras, cicatrizes e, por vezes, necrose das ex-
tremidades. Por este motivo, é considerada a porfiria mais 
mutilante. São também frequentes a hiperpigmentação e a 
hipertricose da face e extremidades. As manifestações cutâ-
neas são semelhantes às que ocorrem na PCT, embora mais 
graves. A manifestação clínica mais característica da PEC é 
a presença de urina avermelhada, conferindo uma cor rosa-
da à fralda suja de urina e fezes destes lactentes. As porfiri-
nas depositam-se na dentina in útero, conferindo aos dentes 
uma tonalidade vermelha acastanhada na luz visível (eritro-
dontia) e uma fluorescência vermelha sob a luz ultravioleta 
de 400nm. O envolvimento ocular inclui fotofobia, úlceras 
da córnea, queratoconjuntivites e cataratas. Do ponto de 
vista hematológico, a maioria dos doentes apresenta anemia 
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Tabela 1 - Classificação das porfirias 
DOENÇA ENZIMA AFECTADA LOCALIZAÇÃO MANIFESTAÇÕES HEREDITA-RIEDADE IDADE INÍCIO
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hemolítica e esplenomegalia. A esplenomegalia agrava a 
anemia e é causa de leucopenia e trombocitopenia. O envol-
vimento ósseo é caracterizado por hipercelularidade da me-
dula óssea, osteodistrofia, osteólise e osteoporose que podem 
resultar em fracturas.12 
Laboratorialmente verifica-se um aumento marcado da 
excreção urinária de uroporfirina I e coproporfirina I, para 
além de uma excreção marcada de porfirinas fecais com 
predomínio da coproporfirina I. As porfirinas eritrocitárias 
também estão aumentadas, sobretudo a uroporfirina I e co-
proporfirina I, bem como na medula óssea, plasma, baço e, 
em menor grau, no fígado. Caracteristicament, existe uma 
fluorescência da urina, dentes, unhas e eritrócitos sob a lâm-
pada de Wood.13 O diagnóstico pode ser feito in útero através 
do doseamento de porfirinas no líquido amniótico e da acti-
vidade da uroporfirinogénio sintase nas células amnióticas e 
vilosidades coriónicas.
O tratamento consiste na evicção da exposição solar e 
fontes de luz ultravioleta através de vestuário protector e apli-
cação regular de protector solar físico com dióxido de titânio 
ou óxido de zinco. Os traumatismos cutâneos devem ser evi-
tados e as infecções tratadas precocemente. As tranfusões de 
concentrado eritrocitário suprimem a eritropoiese (hematócri-
to inferior a 32%) e, consequentemente, a produção de porfi-
rinas e a fotossensibilidade. A desferroxamina, administrada 
concomitantemente, pode prevenir a sobrecarga de ferro. A 
hidroxiureia diminui a produção medular de porfirinas e pode 
ser uma terapêutica adjuvante eficaz em doentes dependen-
tes de transfusões. As crianças, frequentemente, desenvolvem 
uma necessidade crescente de transfusões e anemia hemolí-
tica grave. A esplenectomia pode estar indicada nestes casos, 
embora possa ser ineficaz ou benéfica apenas transitoriamen-
te.14 A terapêutica com bifosfonatos (pamidronato) pode dimi-
nuir o turnover ósseo e melhorar a osteólise e a osteoporose 
características da doença. O carvão oral e a colestiramina são 
terapêuticas alternativas. O carvão facilita a excreção fecal de 
porfirinas e parece ser mais eficaz, embora sejam necessárias 
doses elevadas para se conseguir uma redução moderada da 
fotossensibilidade. O transplante de células estaminais hema-
topoiéticas é o único tratamento curativo, reduzindo drasti-
camente os níveis de porfirinas e a fotossensibilidade e está 
indicado na doença grave.15,16
O prognóstico da PEC grave é reservado e a principal 
causa de morte é a anemia hemolítica. O transplante de cé-
lulas estaminais hematopoiéticas mostrou aumentar a sobre-
vida destes doentes.
5.2 Porfiria cutânea tarda
A porfiria cutânea tarda (PCT) é a porfiria mais comum 
no adulto e a segunda mais frequente na infância. É a 
única porfiria adquirida e resulta do défice heterozigótico de 
uroporfirinogénio descarboxilase (Fig. 1), sendo necessária 
uma perda de 20% ou mais da actividade enzimática normal 
para a sua expressão. Existem três subtipos principais: o tipo I 
ou forma esporádica, em que a actividade da uroporfirinogé-
nio descarboxilase é normal em tecidos não hepáticos e não 
se identificam mutações; o tipo II ou forma familiar, em que as 
mutações da uroporfirinogénio descarboxilase resultam numa 
diminuição da sua actividade nos tecidos não hepáticos; e o 
tipo III, em que a actividade eritrocitária enzimática é normal, 
não existem mutações identificadas e são afectados vários fa-
miliares. A PCT manifesta-se, habitualmente, entre a terceira 
e quarta décadas de vida, excepto a forma familiar que se se 
apresenta mais precocemente. A maior parte dos portadores 
da mutação nunca desenvolve a doença, sendo necessários 
alguns desencadeantes ambientais para a sua manifestação. 
Entre eles, destacam-se: álcool, infecção pelo vírus da hepati-
te C, exposição a estrógenos, infecção pelo VIH, hemodiálise, 
tumores hepáticos e sobrecarga de ferro (por exemplo, mu-
tação do gene HFE). As prevalências descritas são variáveis, 
provavelmente, devido às variações geográficas destes fac-
tores de susceptibilidade. É mais frequente em doentes com 
lúpus eritematoso sistémico e outras doenças autoimunes, 
embora o mecanismo subjacente ainda tenha sido esclare-
cido. 
A principal manifestação clínica é a fragilidade cutânea. 
As lesões cutâneas caracterizam-se por erosões, vesículas ou 
bolhas nas áreas fotoexpostas, especialmente dorso das mãos 
e antebraços, com maior risco de infecções secundárias e que 
dão origem a lesões atróficas, pseudoesclerodermia e hiper-
pigmentação. A hipertricose periorbitária é frequente, bem 
como doenças relacionadas com a sobrecarga de ferro como 
a hemossiderose, mielofibrose e doença renal terminal. As le-
sões hepáticas são inespecíficas, verificando-se, sobretudo um 
aumento das transaminases e um risco aumentado de carci-
noma hepatocelular.
Laboratorialmente, observa-se um aumento de uroporfi-
rinogénio (isómeros tipo I > isómeros tipo III) e hepta carbo-
xil porfirina (isómeros tipo III > isómeros tipo I) no plasma e 
na urina e de isocoproporfirina nas fezes. A espectroscopia 
de fluorescência do plasma mostra um pico característico aos 
620nm.
Tal como em outras porfirias, a evicção da exposição 
solar, utilização de vestuário protector e aplicação regular de 
protector solar físico são fundamentais para o controlo dos 
sintomas cutâneos. Os factores predisponentes devem ser eli-
minados. O tratamento definitivo para a PCT é a flebotomia, 
procedimento que pode ser difícil de realizar em crianças. A 
sua regularidade é ajustada de forma a atingir níveis séricos 
de ferritina no limite mínimo do normal e de acordo com os 
níveis de hemoglobina e porfirinas do doente. A vitamina E, 
pelo seu efeito redutor do stress oxidativo, tem sido utilizada 
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como terapêutica adjuvante com bons resultados. O trata-
mento com baixas doses de hidroxicloroquina (100mg, 2 a 
3x semana) mostrou ser tão eficaz e segura quando compa-
rada com a flebotomia, verificando-se uma melhoria clíni-
ca aos 4-6 meses e remissão completa aos 10-12 meses de 
tratamento.17 A utilização de um precursor do glutatião (S-
-adenosil-L-metionina) associado à hidroxicloroquina parece 
reduzir o tempo até à remissão clínica. Os quelantes do ferro 
(desferoxamina, deferasirox) podem ser utilizados quando a 
flebotomia e/ou os antimaláricos estão contra-indicados, em-
bora não existam estudos randomizados que comprovem a 
sua eficácia na PCT. Todos os doentes com PCT devem rea-
lizar rastreio genético para hemocromatose, uma vez que, 
2-27% destes doentes apresentam mutações na proteína da 
hemocromatose.18
Quanto ao prognóstico, a PCT é a porfiria em que o tra-
tamento está mais bem estabelecido, esperando-se uma re-
missão completa com a flebotomia ou hidroxicloroquina. A 
resolução espontânea pode ocorrer em alguns casos. Desco-
nhece-se a taxa de recidiva. São factores de risco para car-
cinoma hepatocelular a duração da doença, atraso no início 
do tratamento e existência de doença hepática (hepatite cró-
nica activa, fibrose e cirrose).
5.3 Porfiria hepatoeritropoiética 
A porfiria hepatoeritropoiética (PHE) é a forma homozi-
gótica da PCT familiar. É uma doença autossómica recessiva 
rara, caracterizada por um défice de uroporfirinogénio des-
carboxilase (Fig. 1). 
Clinicamente, é semelhante à PEC, apresentando-se no 
início da infância sob a forma de bolhas, cicatrizes, hipertrico-
se e urina rosa ou avermelhada. As manifestações escleroder-
móides dos dedos e mãos podem ser exuberantes. 
Laboratorialmente, é semelhante à PCT, ambas caracte-
rizadas por excreção urinária de uroporfirinogénio e hepta-
-carboxil-porfirina e excreção fecal de isocoproporfirina. 
Verifica-se, ainda, um aumento significativo da protoporfirina 
eritrocitária ligada ao zinco.
O tratamento realizado na PHE é semelhante ao da PCT, 
embora nenhum tratamento se tenha mostrado eficaz.
O prognóstico depende grandemente da gravidade do 
défice enzimático e da evicção solar.
5.6 Coproporfiria hereditária 
A coproporfiria hereditária (CPH) é uma doença autos-
sómica dominante muito rara, caracterizada pelo défice de 
coproporfirinogénio oxidase (Fig. 1). Foi descrita, maioritaria-
mente, em adultos e os poucos casos descritos em crianças, 
inicialmente diagnosticados como hidroa vaciniforme, são 
homozigóticos.19 
Os sintomas são semelhantes aos da PV e os factores 
desencadeantes são os mesmos, embora as manifestações 
cutâneas e os episódios neuroviscerais agudos, habitualmen-
te, sejam menos graves. Vinte a trinta por cento dos doentes 
apresentam fotossensibilidade com manifestações cutâneas 
semelhantes à PCT. Os casos homozigóticos manifestam-se 
numa idade precoce e com manifestações diferentes dos he-
terozigóticos, nomeadamente, icterícia, anemia hemolítica, 
hepatoesplenomegalia e fotossensibilidade cutânea.
Laboratorialmente, verifica-se um aumento da copropor-
firinogénio III na urina e nas fezes e da protoporfirina eritro-
citária ligada ao zinco. Tal como na PV, existe um aumento de 
ALA e PGB nos episódios neuroviscerais agudos.
O tratamento é sobreponível ao da PV. 
5.5 Porfiria variegata 
A porfiria variegata (PV) é uma doença autossómica do-
minante caracterizada pelo défice da enzima protoporfirino-
génio oxidase (Fig. 1). É um distúrbio relativamente comum, 
especialmente, em caucasianos da África do Sul onde foi 
identificada a mutação R59W3 (95%) proveniente de emi-
grantes holandeses. Foram descritas mais de 140 mutações 
que resultam na franca diminuição ou ausência de activida-
de da protoporfirinogénio oxidase. As manifestações clínicas 
são mais frequentes na idade adulta, entre a quarta e quin-
ta décadas de vida, embora os raros casos de homozigotia 
possam ser sintomáticos na infância.20,21 As manifestações 
cutâneas e os sintomas neuroviscerais resultam da acumu-
lação de porfirinas no plasma e no fígado, respectivamente. 
A acumulação de metabolitos intermediários no fígado, no-
meadamente, ALA e porfobilinogénio, resultam da inibição 
da porfobilinogénio deaminase hepática pela protoporfiri-
nogénio IX e coproporfirinogénio III. O aumento da copro-
porfirina III parece ser explicado pela estreita relação entre a 
protoporfirinogénio oxidase e a coproporfirinogénio oxidase 
na membrana mitocondrial.
Os episódios neuroviscerais agudos são caracterizados por 
dor abdominal, náusea, vómitos, diarreia, taquicárdia, hiper-
tensão e sintomas neuropsiquiátricos, tais como, convulsões, 
tetraparésia flácida, parésia de pares cranianos, ansiedade, 
depressão, insónia, alucinações, psicose, entre outros.22 Estes 
episódios podem ser desencadeados por fármacos porfirino-
génicos (http://www.drugs-porphyria.org), álcool, alterações 
hormonais, infecções crónicas ou recorrentes, cirurgias e di-
minuição do aporte calórico.23 Sessenta por cento dos adultos 
apresenta sintomas cutâneos semelhantes à PCT, mas menos 
graves e mais difíceis de desencadear.1 Observa-se fragili-
dade cutânea, vesículas, bolhas, erosões, hiperpigmentação 
e hipertricose nas áreas fotoexpostas, predominantemente 
na face.24 Os sintomas cutâneos são mais frequentes e de 
maior duração que os sintomas neuroviscerais. A PV homozi-
gótica tem início nos primeiros anos de vida e estas crianças 
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apresentam uma fotossensibilidade grave, convulsões, atraso 
do desenvolvimento psicomotor e do crescimento, sendo os 
episódios neuroviscerais agudos muito raros.
Laboratorialmente, existe um aumento de protoporfirino-
génio e coproporfirinogénio III fecais e aumento de copropor-
firinogénio III urinário. Durante os episódios neuroviscerais 
agudos, verifica-se um aumento de ALA e PBG, mas que 
podem normalizar nos períodos intercrise. 
Os episódios neuroviscerais agudos são emergências mé-
dicas, cujo tratamento consiste na administração endoveno-
sa de heme arginato, para além da hidratação endovenosa, 
suplementação de hidratos de carbono, controlo da dor com 
opióides, antieméticos e remoção de todos os factores preci-
pitantes.25 O tratamento dos episódios neuroviscerais agudos 
não melhora os sintomas cutâneos. A evicção da exposição 
solar, utilização de vestuário protector e aplicação regular de 
protector solar físico são mandatórias. O transplante hepático 
pode estar indicado em doentes com vários episódios neuro-
viscerais agudos graves.
Tal como na PCT, estes doentes têm maior risco de carci-
noma hepatocelular, mas também de hipertensão arterial e 
doença renal. O prognóstico tem vindo a melhorar devido ao 
diagnóstico precoce, avanços no tratamento e detecção dos 
portadores. 
5.6 Protoporfiria eritropoiética
A protoporfiria eritropoiética (PPE) é a porfiria mais comum 
na infância e a terceira mais frequente em adultos.26,27 É uma 
doença autossómica dominante com penetrância incomple-
ta, mais comum em asiáticos. Habitualmente, manifesta-se 
entre o primeiro e o sexto ano de vida (idade média de qua-
tro anos). Pode resultar do défice parcial de ferroquelatase 
(quando a actividade desta enzima é inferior a 50% do nor-
mal) ou, mais raramente, da mutação com ganho de função 
da ALA sintase 2 denominando-se protoprofiria ligada ao X.
Clinicamente, caracteriza-se por uma fotossensibilidade 
cutânea traduzida por sensação de queimadura local, so-
bretudo da face e dorso das mãos, com início minutos após 
a exposição solar e sem resposta aos analgésicos. O choro 
associado à exposição solar pode ser a única manifestação 
em idades precoces.28 A sensação de queimadura acompa-
nha-se de eritema e edema difusos das áreas expostas que 
podem evoluir para lesões de urticária, purpúra e equimoses. 
As lesões vesiculares ou bolhosas são raras. Como os sinto-
mas subjectivos podem ser mais exuberantes do que as alte-
rações encontradas no exame objectivo, o diagnóstico pode 
ser tardio (meses ou anos) com desenvolvimento de altera-
ções cutâneas crónicas como liquenificação ou espessamento 
da pele devido à exposição solar continuada.29 Do ponto de 
vista hematológico, pode associar-se a anemia microcítica e 
hipocrómica habitualmente ligeira. Um quarto dos doentes 
apresenta manifestações hepatobiliares. A colelitíase afecta 
20% dos doentes devido à acumulação de protoporfirina IX, 
porfirina insolúvel na água e com excreção biliar exclusiva. A 
doença colestática e a insuficiência hepática, complicações 
mais graves, ocorrem em menos de 5% dos casos embora 
alguns deles tenham necessidade de transplante hepático.28,30
O diagnóstico diferencial desta fotossensibilidade que 
ocorre minutos após a exposição solar é feito com a urticária 
solar e a síndrome de Smith-Lemli-Opitz (síndrome polimal-
formativa resultante de um défice metabólico da biossíntese 
do colesterol caracterizado por dismorfias craniofaciais, ano-
malias congénitas de vários órgãos, restrição de crescimento 
intra-uterino, alterações comportamentais e défice cognitivo).
Laboratorialmente verifica-se um aumento de protopor-
firina nos eritrócitos, no plasma e nas fezes. Sendo a pro-
toporfirina lipofílica, os seus níveis na urina são normais. A 
observação do esfregaço de sangue periférico à microsco-
pia revela uma fluorescência dos eritrócitos. A espectroscopia 
de fluorescência do plasma tem um pico característico aos 
634nm.1
Até à data, os dados disponíveis na literatura não permi-
tem comprovar a eficácia das terapêuticas utilizadas no trata-
mento da PPE. Deve ser realizada evicção da exposição solar 
e aplicação regular de protector solar físico. O controlo da dor 
é difícil nestes doentes e a principal causa de morbilidade. Na 
literatura estão descritas utilizações de imersões em água fria, 
gelo, bálsamos refrescantes, corticóides tópicos, anestésicos, 
analgésicos e anti-histamínicos, todas com eficácia limitada. 
A utilização de um análogo sintético da hormona estimulado-
ra dos melanócitos tipo alfa (afamelanótido) encontra-se em 
fase experimental, tendo apresentado resultados promissores 
na redução da fototoxicidade. A utilização de betacarotenos 
(30-90mg/dia até níveis séricos 6-8mg/L em crianças) pode 
ser considerada, embora a sua eficácia tenha sido questiona-
da. A fototerapia pode ser útil em doentes em que a evicção 
solar e os betacarotenos são insuficientes. Outras abordagens 
terapêuticas incluem a cisteína, terfenadina, piridoxina e vita-
mina C. O transplante hepático está reservado para doentes 
com deterioração progressiva da função hepática, embo-
ra aumente a sobrevivência e melhore a fotossensibilidade 
nos primeiros anos após o transplante.31 Tal como na PEC, o 
transplante de células estaminais hematopoiéticas é o único 
tratamento curativo.
6. DIAGNÓSTICO DIFERENCIAL DAS PORFIRIAS
O diagnóstico diferencial entre as diferentes porfirias é 
difícil devido à inespecificidade dos sintomas e à sobreposi-
ção dos achados laboratoriais em algumas das suas formas. 
O exame anatomopatológico não permite o diagnóstico. 
Além disso, alguns métodos complementares de diagnós-
tico não permitem a distinção entre doentes e portadores 
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assintomáticos. O diagnóstico definitivo baseia-se em várias 
etapas: anamnese completa que inclui a história familiar, ca-
racterização dos sintomas e exame objectivo; doseamento de 
porfirinas e seus precursores na urina, fezes e eritrócitos; de-
terminação da actividade enzimática específica em fibroblas-
tos ou linfócitos; e diagnóstico da mutação (Tabela 2 e Fig. 
2).32 O diagnóstico genético é fundamental para o aconse-
lhamento genético. 
CONCLUSÕES
As porfirias cutâneas são um grupo heterogéneo de 
doenças metabólicas raro em idade pediátrica. Todas elas, 
à excepção de algumas variantes de porfiria cutânea tarda, 
resultam de um defeito enzimático na biossíntese do heme 
herdado geneticamente. Apesar de a cura ser difícil ou, até 
mesmo impossível, as manifestações dermatológicas, no-
meadamente, a fotossensibilidade e as doenças cutâneas as-
sociadas, podem ser evitadas e controladas. O conhecimento 
alcançado ao longo dos últimos anos sobre a fisiopatologia, 
genética e variabilidade clínica deste conjunto de doenças 
tem permitido avanços no diagnóstico molecular, aconse-
lhamento genético e desenvolvimento de novas terapêuticas 
experimentais. Actualmente, o tratamento continua a ser de-
safiante e baseado em casos clínicos ou pequenas séries de 
casos dada a baixa prevalência da doença. A evicção da ex-
posição solar, os cuidados cutâneos tópicos, a monitorização 
da função hepática e a prevenção da lesão hepática são es-
senciais em todas as porfirias.
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Fig 2 - Algoritmo diagnóstico das porfirias (adaptado de Eur J Dermatol 2006; 16:230-40)33.
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1.  As porfirias são doenças metabólicas  
que afectam qual das seguintes vias?
a. Glicogenólise 
b. Síntese do heme 
c. Degradação proteica
d. Ciclo da ureia




c.  Medula óssea
d. Músculo
e. Pulmão
3. Qual é a porfiria cutânea mais frequente  
na infância?
a. Protoporfiria eritropoiética 
b. Porfiria cutânea tarda
c.  Porfiria eritropoiética congénita
d. Porfiria variegata
e. Porfiria hepatoeritropoiética
4. Em relação às manifestações cutâneas da por-
firia qual é a afirmação falsa?
a. São produzidas por reacções fototóxicas
b. O tipo de estrutura celular afectada depende da 
solubilidade da porfirina acumulada
c.  Na protoporfiria é desencadeada uma resposta 
inflamatória importante
d. O quadro cutâneo é semelhante em todas as  
porfirias
e. São formados radicais livres de oxigénio
5. Qual das seguintes porfirias pode ter mani-




c.  Porfiria aguda intermitente
d. Porfiria cutânea tarda
e. Porfiria variegata
6. Qual dos seguintes sintomas é característico 
de um episódio neurovisceral agudo?
a. Dor abdominal
b. Vómitos
c.  Neuropatia motora
d. Depressão
e. Todas as anteriores são verdadeiras
7. Qual dos seguintes padrões de excreção é su-
gestivo de porfiria cutânea tarda? 
a. Aumento das coproporfirinas na urina
b. Aumento das protoporfirinas nas fezes
c.  Aumento das uroporfirinas na urina
d. Aumento das coproporfirinas nas fezes
e. Aumento das protoporfirinas no plasma
8. Qual dos seguintes é o único tratamento cura-
tivo para a porfiria eritropoiética congénita?
a. Hidroxiureia
b. Transplante medula óssea
c.  Carvão oral
d. Bifosfonatos
VEriFiquE o quE aprENdEu
Respostas: 1. b); 2. c); 3. a); 4. d); 5. e); 6. e); 7. c); 8. b)
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